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ARTICLE INFO ABSTRACT 

Received:  10/5/2021 The objective of this study aimed at assessing the immune respones to 

an autovaccine agaist Streptococcus suis (S.suis) serotype 2, serotype 

7 and serotype 9 in pigs after vaccination in Phu Binh district and Pho 

Yen town, Thai Nguyen province. The study used serum separation 

methodology and Indirect Haemaglunation Test (IHA) to determine 

the level of immune response and antibody titres in experimental pigs. 

The results of determining the immune response after vaccination 

showed that Autovaccine made from the antigen components of S. 

suis serotype 2, 7 and 9 has initially satified the requirements of 

stimulating good antibody production in pigs, immunisation induced 

with a satisfactory level of an Autovaccine according to the World 

Veterinary Organization (OIE) with antibody titres reaching ≥ 1/16 

after 120 days of vaccination. 
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THÔNG TIN BÀI BÁO TÓM TẮT 

Ngày nhận bài:  10/5/2021 Nghiên cứu được triển khai với mục đích xác định đáp ứng miễn dịch 

ở lợn sau tiêm Autovaccine phòng bệnh liên cầu khuẩn do vi khuẩn 

Streptococcus suis (S.suis) serotype 2, serotype 7 và serotype 9 gây 

ra ở lợn nuôi tại huyện Phú Bình và khu vực thị xã Phổ Yên, tỉnh 

Thái Nguyên. Nghiên cứu sử dụng phản ứng ngưng kết hồng cầu 

gián tiếp (Indirect Haemaglunation Test-IHA) và phương pháp tách 

huyết thanh để xác định mức độ đáp ứng miễn dịch và hiệu giá kháng 

thể ở lợn thí nghiệm. Kết quả xác định đáp ứng miễn dịch sau tiêm 

cho thấy, Autovaccine chế tạo từ các thành phần kháng nguyên vi 

khuẩn S. suis serotype 2, 7 và 9 bước đầu đã đạt được yêu cầu kích 

thích sản sinh kháng thể tốt đối với lợn thí nghiệm, miễn dịch tạo ra 

đạt yêu cầu của một Autovaccine theo tiêu chuẩn của Tổ chức Thú y 

Thế giới (OIE) với hiệu giá ngưng kết đạt ≥ 1/16 sau tiêm 120 ngày. 
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1. Đặt vấn đề  

Thái Nguyên là tỉnh chăn nuôi lợn trọng điểm tại vùng trung du miền núi Đông Bắc Bộ với 

tổng đàn lợn năm 2020 là 616.218 con [1], đã góp phần giải quyết việc làm và tăng thu nhập cho 

người dân trên địa bàn. Chăn nuôi lợn đã chiếm một vị trí quan trọng trong ngành chăn nuôi nói 

riêng cũng như phát triển kinh tế chung của tỉnh nên đang được quan tâm phát triển. Tuy nhiên, 

tỷ lệ cơ sở chăn nuôi áp dụng an toàn sinh học còn chưa cao, tạo điều kiện thuận lợi cho nhiều 

mầm bệnh xâm nhập vào trại hoặc nhiễm trùng kế phát khi lợn giảm sức đề kháng, đặc biệt là 

Streptococcus suis (S. suis). Một số nghiên cứu trong và ngoài nước [2-5] đã xác định, S.suis có 

khoảng 35 serotype (từ serotype 1 đến 34 và serotype 1/2); trong đó, serotype 1, 2, 1/2, 3, 7, 8, 9, 

14 gây bệnh trên lợn và serotype 2, 4, 14, 16, 31 gây bệnh trên người [5-7]. Khi điều tra hệ vi 

khuẩn đường hô hấp của 162 lợn mắc ho thở truyền nhiễm cho thấy vi khuẩn Streptococcus 

chiếm tỷ lệ 74,0%[8]. Vi khuẩn Streptococcus phân lập được từ bệnh phẩm của lợn bệnh chết 

nghi do Streptococcus gây ra ở chăn nuôi tập trung là 93,9% và chăn nuôi gia đình là 95,3% [8]-

[14]. Theo thống kê của Cục Y tế dự phòng (Bộ Y tế) [9], trong năm 2017 cả nước ghi nhận 171 

ca mắc bệnh liên cầu lợn, trong đó 14 người chết. Đặc biệt, trong tháng 6/2018 trên địa bàn tỉnh 

Thái Nguyên có 3 ca mắc bệnh do  S. suis [10].  

Do đó, nghiên cứu này được thực hiện nhằm mục đích đánh giá đáp ứng miễn dịch đối với các 

kháng nguyên của 3 chủng S. suis được phân lập tại thực địa nhằm góp phần trong việc phòng 

chống bệnh liên cầu khuẩn trên lợn do S. suis gây ra tại tỉnh Thái Nguyên, góp phần nâng cao sức 

khỏe đàn lợn, thúc đẩy chăn nuôi lợn phát triển bền vững, tăng thu nhập cho người chăn nuôi, tạo 

sản phẩm an toàn vệ sinh và bảo vệ sức khỏe cộng đồng. 

2. Nội dung, nguyên liệu và phương pháp nghiên cứu 

2.1. Nội dung 

- Xác định đáp ứng miễn dịch sau tiêm Autovaccine thử nghiệm phòng bệnh S.suis ở lợn 

2.2. Nguyên vật liệu 

- Kháng nguyên dùng kiểm tra là các chủng vi khuẩn S.suis (serotype 2, serotype 7 và 

serotype 9) 

- Hóa chất, dụng cụ, máy móc... phòng thí nghiệm nghiên cứu vi sinh vật. 

2.3. Phương pháp nghiên cứu 

Để xác định khả năng sinh miễn dịch của S. suis trong Autovaccine được chế tạo thử nghiệm, 

sau khi kiểm tra Autovaccine chế tạo từ các chủng vi khuẩn S. suis serotype 2, 7 và 9 phân lập 

được đều đạt các chỉ tiêu về an toàn và hiệu lực bảo hộ trên chuột bạch theo chuẩn đánh giá của 

QCVN 01:187-2018 [11] và TCVN 8685-2018 [12], chúng tôi tiến hành xác định khả năng đáp 

ứng miễn dịch và độ dài miễn dịch của Autovaccine phòng bệnh S. suis trên lợn bằng các phương 

pháp sau:  

2.3.1. Phương pháp kiểm tra đáp ứng miễn dịch của lợn sau tiêm Autovaccine  

- Thí nghiệm được tiến hành trên 40 lợn ở 5 tuần tuổi khỏe mạnh, chưa được tiêm phòng bất 

kỳ loại vaccine nào có thành phần vi khuẩn S. suis serotype 2, 7 và 9 dùng sản xuất Autovaccine 

và được lấy máu để kiểm tra không có kháng thể tương ứng với những loại vi khuẩn trên. Thí 

nghiệm được bố trí như sau: 

Lô thí nghiệm: gồm 35 lợn, được tiêm 2 mũi Autovaccine chế tạo với liều 2,5 ml/con/liều, 

mũi 2 cách mũi 1 hai tuần (14 ngày). 

Lô đối chứng: gồm 5 lợn không được tiêm Autovaccine.  

- Các lợn thí nghiệm được đánh số và được nuôi chung trong cùng một chuồng rộng và được 

xác định trọng lượng trung bình trước và sau khi tiêm Autovaccine thử nghiệm. Tiến hành theo 

dõi trạng thái, biểu hiện lâm sàng của các lợn trước và sau khi tiêm Autovaccine.  
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- Tiến hành lấy mẫu máu vào các thời điểm trước khi tiêm Autovaccine và sau khi tiêm 

Autovaccine lần lượt là: 30 ngày, 60 ngày, 90 ngày và 120 ngày. Xác định mức độ đáp ứng miễn 

dịch của lợn thí nghiệm bằng phản ứng ngưng kết hồng cầu gián tiếp (Indirect Haemaglunation 

test - IHA) theo Quy trình đánh giá vaccine của Tổ chức Thú y thế giới (OIE-2018) [13]. 

2.3.2. Phương pháp xác định hiệu giá kháng thể ở lợn đã được tiêm Autovaccine bằng phản ứng  

IHA [12] 

2.3.2.1. Phương pháp tách huyết thanh 

Máu được lấy vô trùng từ vịnh tĩnh mạch cổ của lợn bằng bơm tiêm vô trùng. Sau khi lấy 

máu, đặt bơm tiêm nghiêng vào tủ ấm 37oC trong 1 giờ, tiếp theo được để trong tủ lạnh 4oC trong 

12 giờ, chắt lấy huyết thanh, ly tâm 3.000 vòng/phút trong 10 phút. Đánh dấu số mẫu và ngày lấy 

mẫu. Huyết thanh được bảo quản ở nhiệt độ  - 20oC cho tới khi thực hiện thí nghiệm. 

2.3.2.2. Các bước tiến hành phản ứng  IHA 

- Chuẩn bị kháng nguyên: Các chủng vi khuẩn S.suis (serotype 2, serotype 7 và serotype 9) 

chuẩn được cấy vào thạch máu và bồi dưỡng ở 37oC trong 18 giờ. Rửa mặt thạch bằng nước sinh 

lý, đem ly tâm huyễn dịch vi khuẩn 8.000 vòng/phút, trong 15 phút, chất cặn ở đáy ống được giữ 

lại hoặc pha loãng với nước sinh lý sẽ thu được huyễn dịch kháng nguyên. Huyễn dịch kháng 

nguyên thu được đun ở 80oC trong 120 phút và ly tâm 3.000 vòng/phút trong 10 phút. Chắt lấy 

nước trong, đây chính là kháng nguyên dùng cho phản ứng IHA. 

 - Chuẩn bị hồng cầu: 

Cho máu cừu vào bình có chứa dung dịch Alsever (dùng chống đông máu) theo tỷ lệ 1:1. Sau 

đó rửa hồng cầu bằng dung dịch PBS ba lần rồi pha thành dung dịch hồng cầu 10% trong PBS. 

Formalin hóa hồng cầu bằng cách: Cho dung dịch hồng cầu 10% vào bình tam giác, rồi cho 

túi cellophane có chứa formalin và PBS (Phosphate-buffered saline) vào bình. Tùy lượng hồng 

cầu mà tính lượng formalin thích hợp (tỷ lệ hồng cầu 10%: formalin: dung dịch PBS là 10: 1: 2), 

đưa lên máy lắc trong khoảng 20  -  22 giờ, sau đó ly tâm rửa sạch hồng cầu 07 lần bằng dung 

dịch PBS rồi pha thành dung dịch treo 50% và được bảo quản trong tủ lạnh 4oC. 

-  Hấp thụ hồng cầu  -  kháng nguyên:  

Lấy 0,4 ml hồng cầu 50% đã chuẩn bị cho vào 5 - 7 ml kháng nguyên để 37oC trong 2 giờ. 

Hồng cầu hấp thụ kháng nguyên được rửa 3 lần bằng cách ly tâm với dung dịch PBS có thêm 0,3 

ml formol, bảo quản 4 - 10oC. Khi dùng hồng cầu làm phản ứng thì pha bằng dung dịch PBS để 

có nồng độ 1%. 

Huyết thanh cần xác định hiệu giá kháng thể được lấy từ máu lợn đã được tiêm Autovaccine 

chế tạo từ chủng S. suis phân lập được và lợn đối chứng. Mỗi mẫu huyết thanh được pha thành 

các tỷ lệ: 1/2; 1/4; 1/8; 1/16; 1/32; 1/64; 1/128. 

Làm phản ứng: Phản ứng được thực hiện trên tấm nhựa 96 lỗ đáy tròn. 

Đánh giá kết quả: Đọc kết quả lần đầu sau 4 giờ và lần 2 sau 24 giờ. 

Phản ứng dương tính: Hồng cầu ngưng kết thành lớp mỏng đều dưới đáy ống. 

Phản ứng âm tính: Hồng cầu lắng xuống đáy ống thành cục tròn. 

2.4. Địa điểm: 

- Một số trang trại nuôi lợn trên địa bàn huyện Phú Bình, khu vực thị xã Phổ Yên và thành 

phố Thái Nguyên, tỉnh Thái Nguyên. 

- Viện Khoa học sự sống - Đại học Thái Nguyên; Phòng Vi trùng, Trung tâm Chẩn đoán thú y 

Trung ương, Cục Thú y. 

2.5. Phương pháp xử lý số liệu 

Các số liệu thu được trong nghiên cứu được xử lý bằng phần mềm Microsolf Excel 2016.  
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3. Kết quả và thảo luận 

3.1. Kết quả xác định kiểm tra kháng thể trong huyết thanh lợn thí nghiệm sau tiêm 

Autovaccine  

Thử nghiệm Autovaccine tại trang trại chăn nuôi lợn tại huyện Phú Bình và Phổ Yên thuộc 

tỉnh Thái Nguyên. Tất cả các lợn dùng trong thí nghiệm được nuôi dưỡng, chăm sóc trong điều 

kiện như nhau và được tiến hành lấy mẫu máu để kiểm tra kháng thể trong huyết thanh sau tiêm 

Autovaccine, khi cho kết quả âm tính với kháng thể S. suis thì mới được tiến hành tiêm 

Autovaccine. Kết quả được trình bày ở bảng 1. 

Bảng 1. Kết quả kiểm tra kháng thể trong huyết thanh của lợn sau tiêm Autovaccine 

Ngày  

kiểm tra 
Lô kiểm tra Kháng nguyên dùng kiểm tra 

Số lượng 

 mẫu huyết thanh 

Kiểm tra kháng thể 

Số mẫu (+) Tỷ lệ (%) 

30  

Thí nghiệm 

(35 con) 

S. suis serotype 2 35 35 100 

S. suis serotype 7 35 35 100 

S. suis serotype 9 35 35 100 

Đối chứng 

(5 con) 

S. suis serotype 2 5 0 0 

S. suis serotype 7 5 0 0 

S. suis serotype 9 5 0 0 

60  

Thí nghiệm 

(35 con) 

S. suis serotype 2 35 35 100 

S. suis serotype 7 35 35 100 

S. suis serotype 9 35 35 100 

Đối chứng 

(5 con) 

S. suis serotype 2 5 0 0 

S. suis serotype 7 5 0 0 

S. suis serotype 9 5 0 0 

90  

Thí nghiệm 

(35 con) 

S. suis serotype 2 35 35 100 

S. suis serotype 7 35 35 100 

S. suis serotype 9 35 35 100 

Đối chứng 

(5 con) 

S. suis serotype 2 5 0 0 

S. suis serotype 7 5 0 0 

S. suis serotype 9 5 0 0 

120  

Thí nghiệm 

(35 con) 

S. suis serotype 2 35 35 100 

S. suis serotype 7 35 35 100 

S. suis serotype 9 35 35 100 

Đối chứng 

(5 con) 

S. suis serotype 2 5 0 0 

S. suis serotype 7 5 0 0 

S. suis serotype 9 5 0 0 

 

Bảng 1 cho thấy, tại các thời điểm sau 30 ngày, 60 ngày, 90 ngày và 120 ngày lấy máu kiểm tra 

kháng thể trong huyết thanh của lợn, 100% số mẫu huyết thanh của lợn tiêm Autovaccine đều ngưng 

kết với các kháng nguyên của 3 chủng vi khuẩn tương ứng dùng chế tạo Autovaccine thử nghiệm là S. 

suis serotype 2, 7 và 9. Ở lô đối chứng có 5 lợn không tiêm Autovaccine thì 5/5 mẫu huyết thanh đều 

không ngưng kết với kháng nguyên của 3 chủng vi khuẩn S. suis trên. Kết quả trên chứng tỏ 

Autovaccine chế tạo tiêm cho lợn đã có tác dụng kích thích hình thành kháng thể ở những lợn được 

tiêm và tương đồng với kết quả kiểm tra kháng thể trong huyết thanh của lợn thí nghiệm sau tiêm 

Autovaccine phòng bệnh do vi khuẩn Streptococcus suis gây ra tại Bắc Giang [14]. 

3.2. Kết quả xác định hiệu giá kháng thể ở lợn sau tiêm Autovaccine 

Kết quả được trình bày ở bảng 2. 
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Bảng 2. Kết quả xác định hiệu giá kháng thể ở lợn thí nghiệm sau tiêm Autovaccine 

Ngày 

kiểm 

tra 

Kháng 

nguyên 

dùng 

kiểm tra 

Số lợn kiểm 

tra Mẫu 

huyết thanh 

(con) 

Hiệu giá kháng thể 

1/8 1/16 1/32 1/64 

Số 

mẫu 

(+) 

Tỷ lệ 

(%) 

Số 

mẫu 

(+) 

Tỷ lệ 

(%) 

Số 

mẫu 

(+) 

Tỷ lệ 

(%) 

Số 

mẫu 

(+) 

Tỷ lệ 

(%) 

30  

S. suis 

serotype 2 

TN 35 0 0 35 100 27 77,1 8 22,8 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 7 

TN 35 0 0 35 100 26 74,2 6 17,1 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 9 

TN 35 0 0 35 100 27 77,1 7 20,0 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

60  

S. suis 

serotype 2 

TN 35 0 0 35 100 32 91,4 12 34,2 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 7 

TN 35 0 0 35 100 30 85,7 9 25,7 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 9 

TN 35 0 0 35 100 31 88,5 10 28,5 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

90  

S. suis 

serotype 2 

TN 35 35 100 33 94,2 22 62,8 6 17,1 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 7 

TN 35 35 100 31 88,5 19 54,2 4 11,4 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 9 

TN 35 35 100 32 91,4 20 57,1 5 14,2 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

120  

S. suis 

serotype 2 

TN 35 35 100 24 68,5 10 28,5 0 0 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 7 

TN 35 35 100 22 62,8 8 22,8 0 0 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

S. suis 

serotype 9 

TN 35 35 100 23 65,7 9 25,7 0 0 

ĐC 5 0 0 0 0 0 0 0 0 

Ghi chú: TN: Thí nghiệm; ĐC: Đối chứng 

Kết quả từ bảng 2 cho thấy:  

Tại thời điểm sau 30 ngày lấy mẫu máu kiểm tra hiệu giá kháng thể, tất cả số lợn được tiêm 

Autovaccine đều có đáp ứng miễn dịch tốt với các kháng nguyên của 3 chủng vi khuẩn tương 

ứng dùng chế tạo Autovaccine là S. suis serotype 2; 7 và 9. Trong đó, có 100% số mẫu huyết 

thanh lợn có ngưng kết ở hiệu giá 1/16 và nhiều lợn có mẫu huyết thanh ngưng kết ở các hiệu giá 

1/32 và 1/64.  

Tại thời điểm sau 60 ngày lấy mẫu máu kiểm tra hiệu giá kháng thể, Autovaccine thử nghiệm 

đã kích thích tạo được miễn dịch tốt cho lợn vào thời điểm 60 ngày sau tiêm với các kháng 

nguyên của 3 chủng vi khuẩn tương ứng là S. suis serotype 2, 7 và 9. Trong đó, 100% mẫu huyết 

thanh lợn có ngưng kết ở hiệu giá 1/16 và đa số lợn có mẫu huyết thanh ngưng kết ở các hiệu giá 

1/32 và 1/64. 

Tại thời điểm sau 90 ngày lấy mẫu máu kiểm tra hiệu giá kháng thể, khi kiểm tra hiệu giá 

kháng thể ở mức 1/8 thì 35/35 lợn thí nghiệm đều có kháng thể ngưng kết ở hiệu giá 1/8 và một 

số lợn được kiểm tra có kháng thể ngưng kết ở hiệu giá 1/64 với các kháng nguyên của 3 chủng 

vi khuẩn tương ứng là S. suis serotype 2, 7 và 9. 

Tại thời điểm sau 120 ngày lấy mẫu máu kiểm tra hiệu giá kháng thể, sau khi tiêm 

Autovaccine thử nghiệm vào thời điểm sau tiêm 120 ngày đã có sự giảm rõ rệt về hiệu giá kháng 

thể ở lợn so với những lần kiểm tra trước. Hiệu giá kháng thể ở lợn thí nghiệm chỉ còn từ 1/8 đến 

1/32 với các thành phần vi khuẩn S. suis serotype 2, 7 và 9. 
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Các kết quả về đáp ứng miễn dịch ở lợn được tiêm Autovaccine chế tạo với ba loại kháng 

nguyên serotype 2; 7 và 9 cho thấy, tỷ lệ lợn thí nghiệm có đáp ứng miễn dịch chung với cả ba loại 

kháng nguyên này tăng dần ở thời điểm sau tiêm từ 30 đến 60 ngày và duy trì đến thời điểm sau 

tiêm 90, từ 90 ngày trở đi thì lượng kháng thể trong máu lợn giảm dần.  Kết quả nghiên cứu của 

chúng tôi tương đồng với kết quả xác định hiệu giá kháng thể trong huyết thanh của lợn thí nghiệm 

sau tiêm Autovaccine phòng bệnh do vi khuẩn Streptococcus suis gây ra tại Bắc Giang [14]. 

4. Kết luận 

Autovaccine tiêm cho lợn đã có tác dụng kích thích hình thành kháng thể ở những lợn được 

tiêm tại các thời điểm lấy máu kiểm tra kháng thể trong huyết thanh của lợn. Lợn có tỷ lệ đáp 

ứng miễn dịch chung với cả ba loại kháng nguyên này tăng dần trong thời điểm sau tiêm từ 30 

đến 60 ngày và giảm dần từ ngày 90 đến 120 ngày. Như vậy, Autovaccine chế tạo từ các thành 

phần kháng nguyên vi khuẩn S. suis serotype 2, 7 và 9 bước đầu đã đạt được yêu cầu kích thích 

sản sinh kháng thể tốt đối với lợn thí nghiệm, miễn dịch tạo ra với mức đạt yêu cầu của một 

Autovaccine.  
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